第３回　１１月２日

Ⅰ　遺伝―――教科書１１３ページ

１　遺伝するものとしないもの

1 遺伝するもの　血液型、色覚異常（色盲）、筋ジストロフィー、目の色、富士額（←優性遺伝！）

2 遺伝しないもの　がん、パーキンソン病（の一部）

遺伝するか、しないかは、その形質について家計図を書いてみればわかる。

２　遺伝　

遺伝：生殖細胞（精子、卵）を通して、親から子に伝わる・・・メンデルが提唱

３　メンデルの法則

（1） 優勢の法則

　例１　目の色　優性の形質について　　目の色を黒くする遺伝子Ａ*

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　目の色を黒くしない遺伝子Ａ

　　　　　　　　　青　　　　黒

　　　　　　　　　ＡＡ　　ＡＡ*


ＡＡ　ＡＡ*　ＡＡ*　Ａ*Ａ*

青　　黒　　黒　　　黒

黒目は「ヘテロで表面に現れる形質」だから「優性」の形質

　

　　　　　　　　Ａ*Ａ*　　　ＡＡ


　　　　

　　　　　　Ａ*Ａ　Ａ*Ａ　Ａ*Ａ　Ａ*Ａ

　　つまり、この二つの例からわかるように、家系の半分以上に現れる形質が「優性」

　例２　劣性の形質について

たとえば、親は平凡なのに子どもが天才、というような、「トンビが鷹を生む」状況。

天才の遺伝子Ａ’
　　　　　　　平凡　　　平凡

　　　　　　　Ａ’Ａ　　Ａ’Ａ


　　　　平凡　平凡　平凡　天才！

　　　　ＡＡ　Ａ’Ａ　ＡＡ’　Ａ’Ａ’
　　　劣性の形質＝ヘテロで表れない形質

（2） 隔世遺伝

隔世遺伝の仕組みは、劣性遺伝で説明できる。

　　　　　ＡＡ　　Ａ"Ａ”

Ａ”Ａ　　Ａ”Ａ　　　　ＡＡ”
　　　　　

　　　　　　　Ａ”Ａ”　

（3） フェニルチオカルバミドを苦いと感じるか⇒不完全優性について

1 フェニルチオカルバミドは苦い

「フェニルチオカルバミド（PTC）」とは、なめるととっても苦い物質である。

昔、ある研究室で、このフェニルチオカルバミドをなめた人がいた。その人は、フェニルチオカルバミドをとっても苦いと感じたから、同僚にもなめてもらった。しかし、その同僚はまったく苦いと感じなかった。研究所の職員全員になめさせると、苦いと感じる人と感じない人は半々だった。そして、それぞれの家族にもなめてもらい、家系図を作ると、フェニルチオカルバミドを苦いと感じるか感じないかは遺伝によるとわかった。

2 苦いと感じるメカニズム―――図７，８

２００３年、「舌の上にあるT2R38というタンパク質がPTCを受容するから苦い」という　　　ことがわかった。そして、苦いと感じる人と感じない人の違いは、このT2R38にある。

苦いと感じる人のT2R38

１　　　　　　　４９　　　　　　　　２６２　　２９６　　
	　　　　　　　　　Ｐ　　　　　　　　　Ａ　　　　Ｖ　


アミノ酸配列↑　（Ｐプロリン　Ａアラニン　Ｖバリン　Ｉイソロイシン）

　　　　　　　　　　

苦いと感じない人のT2R38

	　　　　　　　　　Ａ　　　　　　　　　Ｖ　　　　Ｉ


このように、T2R38を構成するアミノ酸の配列に違いがある、ということは、そのアミノ酸配列を決める遺伝子が異なるということである。つまり、苦いと感じるかどうかは遺伝子で決まる。

ちなみに、フェニルチオカルバミドはアブラナ科の植物に含まれている。だから、ブロッコリーがどうしても嫌いな子どもがいるが、その子供はこのT2R38（ＰＡＶとなっているほう）をもっているのではないかと考えられる。

3 中間型（不完全優性）―――図９
もし、父が苦いと感じる人で、母が苦いと感じない人だったら、その子供はどうなるか。その子供は、「ちょっと苦い」と感じる。つまり、中間の形質を表す。これを「不完全優性」といい、このフェニルチオカルバミドの研究で、人間の形質にも不完全優性が存在することがわかった。（マルバアサガオなど、中間形質をしめす植物はしられていた。）

問：なぜ人間はこのような２つの形質を持つようになったのか

このT2R38であるが、チンパンジーも２タイプ持っていることがわかった。（ただしチンパンジーの場合は、「機能するタンパク質」か「機能しないタンパク質」かという違いである。）

苦いと感じるチンパンジーのＴ２Ｒ３８のＤＮＡの塩基配列

　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　

	ＡＴＧ・・・・・・


苦いと感じないチンパンジー

	ＡＴＧ・・・・　　　　ＡＡＧ・・・・


そもそも、「苦い」ものは「毒」である。したがって、苦いと感じる人は「毒」を回避できるから有利である。しかし、苦くないと感じる人にも有利な点があるから、２つの形質が平行して存在するわけだ。苦くないと感じることの利点は「食物の範囲が広がる」ことである。フェニルチオカルバミドを含む苦い植物とはアブラナ科での植物であり、アブラナ科の植物は抗がん作用があって体にいい。だから、苦いと感じないからこその利点があるのだ。

Ⅱ　パーキンソン病

１　パーキンソン病とは―――図２、４

症状・・・体・顔の硬直、能面のような顔、手のふるえ、運動緩徐

　　　　　運動がゆっくりになる―ボタンが掛けられない、字が書けない、歩くとき手の振りが小さい、無表情、発話なし

　　　　　姿勢不安定―転びやすい

　　　　　うつになりやすい（全体の５０％）

　　　　　中脳黒質のドーパミン神経だけが消失

　　　　　のこった神経の中にはLewy小体（特に黒質）が存在

　　　　　Lewy小体主成分はα―シヌクレイン

要因・・・老齢、遺伝素因、環境素因

（説明補足）

· 神経について

神経のイメージ


　　　　　　　　　　軸索↓　　　　　　　離れている！



　　　　　　　　　　　　　　　　　↑神経伝達物質

１種類の神経細胞は１種類の神経伝達物質しか出さない。

	ドーパミン
	興奮

	セロトニン
	安心

	アセチルコリン
	思考

	ＧＡＢＡ
	興奮を抑える

	グルタミン酸
	興奮


＊　ドーパミンとは、「興奮」させる物質。だから、ドーパミンがないと、「目がきらっとして新しいことに打ち込む」ということができない。

· 脳のドーパミン神経は２種類ある

中脳黒質から線条体へつながるもの・・・運動をつかさどる

中脳腹側被蓋から皮質へつながるもの・・・アディクションといわれ、常習行動をつかさどる（たとえばコカインに反応）

パーキンソン病で消失するのは、このうち中脳黒質のドーパミン神経のみである。だから、「体・顔の硬直、能面のような顔、手のふるえ、運動緩徐」のような症状が出る。

２　今までに明らかになったこと―――図３

1 一般に６０歳代に発病する

2 ６０歳以上の人の１％で発病する（結構多い）

3 すべての人種にある。男性が少し多い。

4 若年性（２０～４０歳）は全体の５～１０％で、それらは遺伝性である。

5 残りの８５％ほどは原因が不明

３　２⑤の原因として考えられること

1 小さいころ田舎にいた人が多い

このことから、農業で用いる殺虫剤などの農薬に原因があるのではと考えられる。

実際、ある農薬を作る農薬会社の人はパーキンソン病になりやすかった。

2 昔グアム島の一地域で多かった

このことから、最初、グアム島のその地域の水に原因の特別な物資があるのではと考えられたが、水に以上はなかった。いまはその原因は昔食べられていたソテツの実にあると考えられる。ソテツの実は毒を持つため、よく洗って食べるのだが、それが洗えてなかったせいではないかといわれる。実際、ソテツを食べる習慣が減ってから、パーキンソン病はなくなった。

など、いろいろ考えられるが、確かではない。

４　（遺伝ではないほうのパーキンソン病について）“環境毒物”とは

症例；２３歳の青年　

　　　パーキンソン病になった２３歳の青年が病院に運び込まれた。調べると、彼は家で代替ヘロイン（MPPP）合成をおこなっていた。代替ヘロインを合成するには温度管理が難しいので彼は誤ってMPTPという別の物質を作っていた。このMPTPによって脳のドーパミン神経が死んだのではないか。

問：神経はどれもみな同じような形なのに、どうしてドーパミン神経だけが消失するのか

軸策末端の小胞から分泌されたドーパミンは、出っ放しだとこまるので、回収する通路がもうけてある。その取り込み口をDATと呼ぶ。このDATから上記のMPTPが入り込んだと考えられる。

同じような現象は、コカイン、リタリン（最近話題の）、パラコートという農薬にも当てはまる。たとえば、コカインはDATをふさいでしまうので、ドーパミンが出っ放しになる。このために幻覚症状や、被害妄想の症状が出る。


　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　←ＤＡＴ


　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　取り込む


　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ドーパミン

つまり、問の答えは「ドーパミン神経にはDATがあるから」。

と、なると、パーキンソン病の原因としては農薬があやしそうである。

５　パーキンソン病のメカニズム―――図５，６

遺伝性でないタイプの原因はわからないから、まず遺伝性のパーキンソン病から調べる。そこでわかったことは、遺伝しないタイプでも当てはまるはずである。

遺伝性のパーキンソン病の原因は「α―シヌクレイン自体に遺伝子異常がある」ことである。

異常なα―シヌクレインからつくられるタンパク質は集まって繊維化し、脳に沈着し、沈着した細胞が死んでしまう。

６　前兆

パーキンソン病の前兆として「REM睡眠行動障害（５０歳以上の男性に見られる症状）」が考えられている。これが、Lewy小体が出来ている前兆となると考えられる。

これは、たとえば、寝ているときに夢でフットボールをしていて、横で寝ている妻の頭をつかんで投げようとした・・・という事例がある。

このREM睡眠行動障害を持つ人のうち、６０～７０％が将来パーキンソン病になる。

７　治療法

パーキンソン病は難病だが、治療法もある。それは「ドーパミン補充」である。ただし、ドーパミンは飲んでも細胞には取り込まれないので、ドーパミンの前の段階の物資である「ドーパ」を代わりに飲む。そうすれば、ドーパが細胞に取り込まれてドーパミンになってくれる。
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